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烟熏小鼠气道重建模型的建立及 T GF
一

p
,

的表达
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提 要
:
目的 建立烟熏小鼠气道重建模型和探讨转化生长因子汤 ( , 二F

一

民 )在该模型中的表达与意义
。

方法 以烟熏 8周建

立气道重建动物模型
,

并检测胶原蛋白
、

病理形态学等重建指标的改变 ;采用原位杂交方法
,

观察 TG F
~

几在肺脏表达变化
。

结果

①小鼠模型组肺脏中发生明显的气道重建改变 ;②小鼠模型组肺脏中 GT -F 民的表达较正常对照组明显增多
,

主要存在于气道上皮
、

粘膜下层和平滑肌细胞中 ; ③ TGF汤 的表达与肺脏胶原蛋白含量有显著正相关
。

结论 长期 (8 周 )烟熏可建立气道重建模型 ;

r

rC F书
,

在慢性气道重建形成中具有重要作用
。

关键词
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气道重建是慢性阻塞性肺病 ( CODP )
、

支气管哮喘

等呼吸系统疾病的病理组织学特点
。

随着分子生物学

方法的进展
,

近年气道重建 的研究越来越受到人们的

关注
。

我们采用长时间 ( 8 周 )的香烟烟熏刺激制备稳

定的气道重建模型
,

并初步探索其检测指标
。

转化生

长因子 (
r

r r a l l s fo ilrn gn 多w)t 11 fac ot r ,

GT F )
一

俘是致纤维化

的重要细胞因子
,

本实验检测和探讨 GT F
一

俘
,

在气道重

建模型中的表达及其意义
。

1 材料与方法

1
.

1 模型建立

健康雄性昆明种小鼠 (陕西中医研究所提供 ) 40 只
,

体重

16 一
22 9

。

随机分为 2 组
:

①对照组 (l 组 )
:

20 只
,

不进行烟熏
,

饲养条件同模型组
。

②模型组 (2 组 )
:

20 只
,

放置在内径为 30
c m 的真空干燥器中

,

盖上留活塞孔作通气用
,

下面放有一可调

小电炉
,

铺放一支香烟烟丝 (宝鸡卷烟厂产无过滤嘴熊猫牌香

烟 )
,

打开电源使烟丝缓慢燃烧完全
,

每次烟熏 30 而
n ,

前 2周每

天上下午各烟熏 1次
,

以后仅每夭下午 1次
,

总共 8 周
。
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2 动物处理

以 or 岁L 戊巴比妥钠 ( 40 呵kg )腹腔麻醉后开胸
,

除作支

气管肺泡原位灌洗 ( B AL )的肺外
,

脊椎脱位法处死动物前后分
别测小鼠全重和肺脏重量求肺 系数 [肺重 (mg ) /体重 ( g ) 〕毛

’ 。

将肺内血液冲洗干净
,

取气管和肺标本分别进行常规病理检

查
、

透射电镜观察和肺经脯氨酸测定
,

并留取冰冻切片作原位

杂交
。

1
.

3 支气管肺泡灌洗液 ( B A LF )细胞计数及分类

动物麻醉后
,

每组任意取其中 or 只固定于板上
,

切开颈部

皮肤
,

无菌条件下进行支气管肺泡原位灌洗
,

先向气管内注人

生理盐水 l 耐
,

轻揉胸部
,

吸出液体
,

共灌洗 3 次
,

离心后收集

全部细胞
,

Han k s

液洗涤后
,

用血细胞计数板行细胞计数
。

部分

细胞制成细胞涂片
,

瑞氏染色后进行细胞分类计数
。

1
.

4 肺胶原蛋 白含量测定

动物处死后取小鼠全肺
,

称重
,

参照 w oe
s

~ 法匡 测定经

脯氨酸含量
,

了解组织所含胶原蛋 白的变化
。

1
.

5 病理标本的制作

两组取相同部位肺组织连同部分支气管和气管留作电镜

标本
,

25 留L 戊二 醛 固定
,

10 留L 饿酸 后 固定
,

常规脱水
,

El x 〕
ns lZ 树脂透人包埋

,

超薄切片机切片
,

J’E M
~

2仪X) xE 透射电

镜观察
。

取同部位肺组织 40 梦L 多聚甲醛固定
,

石蜡包埋
,

常
规切片 EH 染色

,

光镜观察
。

1
.

6 CDNA 探针制备和标记

将载有猪 T GF
一

几
c
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以胸腔积液为主要表现的急性淋巴细胞白血病 1 例

lP e u n d e伪此ion as ht e if rs t m a in fe s ta t io n in a

cas
e of a c u t e l加旧Ph o c外i c le u k e n止a

宫立众
,

张翼军
,

陈 耿 (第三军医大学附属西南医院血液内科
,

重庆 叨朋38 )

患者男
,

19 岁
,

因咳嗽
、

盗汗 2 月
,

加重伴气促 s d 于 1望为

年 9 月 22 日人院
。

2 月前患者无明显诱因出现咳嗽
,

干咳
,

夜

间为甚
,

盗汗
,

院外治疗效果差
,

并出现咳嗽加剧
,

胸闷
、

气促
、

颜面水肿
。

胸片及 B 超检查
:
胸腔积液

、

心包积液
。

血常规正

常 (院外医生告诉患者 )
,

具体不详 (未见到检查结果 )
。

予以抗

炎
、

抽液治疗后症状仍无减轻而人我院
。

查体
:

竹7
.

8 ℃
,
P l or

脚而
n ,

R 22 次 /而
n ,

BP 14
.

5/ 11
.

0 kp a
,

气管左偏
,

右侧胸廓饱

满
,

呼吸动度减弱
,

中下部语颤减弱
,

叩诊实音
,

呼吸音低
。

心

浊音界向两侧扩大
。

血象
:

bH 150 岁L
,

仰c 19
.

5 x l护几
,

I
〕L r

19 1 x l护 / L
,

礁 s e R 0
.

305
,

-w 珑 R o 69 2
,

此R 妮 浏
1“ h

,

血尿酸

954 脚
110

1几
, ,

胸片
:
右侧胸腔中量积液

,

左侧少量积液
,

心包积

液
。

P P D ( +
)

。

胸水
:

血性
,

李凡它 (+十)
,

细胞总数 1 1 1
.

52
x l扩 /

L
,

白细胞 2 1
.

52 x l了/ L
,

单个核 0
.

70
,

多核 0
.

30
。

胸水 CE A 7
.

0

喇过
,

铁蛋白 > 500 习d
。

脱落细胞学
:

大量炎细胞 (中性粒细

胞 )
,

未见癌细胞
。

抗酸杆菌 ( 一 )
。

两次胸水 DI H分别为 2 99 2

IU/ L
,

1 698 IU/ L
。

胸膜活检
:

慢性炎症
。

予以抗疹
、

抽液
、

利尿

等治疗
。

5 次共抽胸水 3 以l ) 血
,

经治疗后 自感症状好转出院
。

6 d 后病情加重再次人院
,

查血象
:

bH 叨 梦L
,

W卫C 188
.

3 x l护 f

L
,

p L I
,

42 x l护L/
;骨髓

:

急性淋巴细胞 白血病 (急淋 )几 型
。

停

用抗痊治疗
,

予以
“
V (D沪

, ’

方案化疗 1个疗程后取得完全缓解
,

胸水吸收
,

现正在随访中
。
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博士
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主治医师
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从事血液内科临床及外周血干细胞移植的实验研究
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讨论

该患者临床表现为胸腔积液
,

之后外周血 琪卫C升高
,

骨髓

细胞学为急淋
,

经联合化疗后取得完全缓解
,

胸水吸收
,

胸腔积

液的症状完全消失
,

支持该患者为以胸腔积液为主要表现的急

淋病例
。

急性淋巴细胞白血病临床表现各异
,

主要与白血病细

胞组织浸润有关
。

急性白血病诊断时可伴有胸腔积液
,

尤以急

淋较为多见 l[,
2 1 ,

但以胸腔积液为首发症状
,

尚属罕见
。

本例病人误诊的原因有
:

临床表现特殊 ; 未注意患者的血

研毛 C升高
,

且为进行性升高
,

未进行血涂片分类 ; 未鉴别结核性

胸腔积液和癌性胸腔积液
,

胸水 LD H
、

CEA
、

铁蛋 白已经提示可

能为癌性胸腔积液
,

若能查胸水的 声值等可能更有帮助
;病理

误导
:

高倍镜
,

EH 染色不能区分成熟淋巴细胞和幼稚淋 巴细

胞
,

所以病理为
“

慢性炎症
” ,

又因幼稚淋巴细胞制片时易破碎
,

形成
“

蓝细胞
” ,

造成脱落细胞分类时以中性粒细胞为主
。
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